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Abstract 
Out of hospital cardiac arrest (OHCA) occurs approximately 2500 times yearly in Norway. One 
study done at Oslo University Hospital showed that return of spontaneous circulation (ROSC) 
occurred in 36 % of the cases, and the majority of patients were admitted to the ICU for 
additional treatment and monitoring. Therapeutic hypothermia is one of the most important 
aspects in the treatment of comatose patients post cardiac arrest. A lot is known about the 
neuroprotective properties of hypothermia in the treatment of post cardiac arrest syndrome. There 
is however, a paucity of knowledge, when it comes to its effects on the cardiovascular system. 
This is especially true for the hemodynamically unstable patients, where this treatment option 
traditionally has been contraindicated. We therefore decided to search the available literature, to 
see if any new knowledge has been gathered on therapeutic hypothermia’s effects on the heart as 
well as the vascular system as a whole.  
A systematic search was performed in Pubmed, Cochrane Library, UpToDate and McMaster 
Plus. The initial search found 430 publications. Of these, 13 relevant studies were gathered and 
analysed. 
Although there is still too little information for a conclusion to be drawn, most of the included 
studies have shown that therapeutic hypothermia seems to have no more deleterious effects on 
the hemodynamically unstable patients compared with patient groups at low risk. In fact, 
therapeutic hypothermia may have additional cardioprotective properties, possibly making it a 
viable option in the treatment of cardiogenic shock. Additional research is needed. 
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Forkortelser 
VF – Ventricular fibrillation 
VT – Ventricular tachycardia 
PEA – Pulseless electrical activity 
ROSC – Return of spontaneous circulation 
OHCA – Out of hospital cardiac arrest 
IHCA – In hospital cardiac arrest 
ICU – Intensive care unit 
TH – Therapeutic hypothermia 
Hb – Hemoglobin 
ABG – Arterial blood gas 
EDPVR – End diastolic pressure volume relationship 
ESPVR – End systolic pressure volume relationship 
H-FABP – Heart-type fatty acid binding protein 
MPI – Myocardial Performance Index 
CO – Cardiac output        [L/min] 
CI – Cardiac index        [L·min-1·m-2] 
HR – Heart rate        [/min] 
MAP – Mean arterial pressure      [mmHg] 
MPAP – Mean pulmonary artery pressure     [mmHg] 
CVP – Central venous pressure      [mmHg] 
CPP – Coronary perfusion pressure      [mmHg] 
ScvO2 – Central venous oxygen saturation     [%] 
SvO2 – Mixed venous oxygen saturation     [%] 
SaO2 – Arterial oxygen saturation      [%] 
PCWP – Pulmonary capillary wedge pressure    [mmHg] 
PAOP – Pulmonary artery occlusion pressure    [mmHg] 
CPO – Cardiac power output       [mW] 
SVI – Stroke volume index       [mL/m2] 
VO2I – Oxygen consumption index      [mL/min/m2] 
O2EI – Oxygen extraction index      [%] 
SVR – Systemic vascular resistance     [dyn·sec·cm−5] 
SVRI – Systemic vascular resistance index     [dyn·sec·cm−5·m-2] 
PVRI – Pulmonary vascular resistance index    [dyn·sec·cm−5·m-2] 
LVSWI – Left ventricular stroke work index    [g/m2/slag] 
RVSWI – Right ventricular stroke work index     [g/m2/slag] 
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1 Bakgrunn 
1.1 Hjertestans 
Generelt: 
I Norge ser man årlig rundt 2500 tilfeller av hjertestans utenfor sykehus hvor det blir forsøkt med 
gjenopplivning.(1) I en studie fra Oslo, så man vellykket gjenopplivning med ROSC og 
innleggelse på sykehus i 36 % av tilfellene hvorav størsteparten (80 %) behøvde innleggelse på 
en intensivavdeling.(2) I denne studien så man i perioden 2003-2005 at 13 % av alle med 
gjennomgått hjertestans overlevde frem til utskrivelse fra sykehus, hvorav omtrent 90 % av disse 
hadde en CPC (Cerebral Performance Category) på 1-2 som en indikator på god nevrologisk 
funksjon. Blant pasientene som er blitt innlagt på medisinsk intensiv og overvåkning (MIO) ved 
OUS har man sett en økning i overlevelse fra 26 % til 56 % ved sammenlikning av pasienter 
innlagt i tidsperiodene 1996-1998 og 2003-2008.(3;4) 
 
Akuttbehandling: 
Behandlingen av hjertestans er flertrinnet. I akuttfasen etter en hjertestans er det viktig med tidlig 
oppstart av resuscitering av god kvalitet, tidlig tilkalling av hjelp og tidlig defibrillering i tilfeller 
med VF/VT. Dagens A-HLR retningslinjer anbefaler 30 kompresjoner og 2 innblåsninger før 
intubering med en frekvens på 100 kompresjoner i minuttet. Etter intubering anbefales 100 
kompresjoner og ventilering 6-10 ganger per minutt. Ved tilfeller av VF/VT gjøres første 
defibrillering etter 3 minutter med HLR og deretter hvert 3. minutt med vurdering av rytme både 
på EKG samt palpasjon av puls 1 minutt etter hver defibrilleringssyklus.(5-7) 
 
Etter at spontan sirkulasjon er oppnådd er det viktig med god post-hjertestansbehandling. Global 
iskemi av en viss varighet medfører en rekke patofysiologiske endringer som både på kort og 
lang sikt kan gi komplikasjoner, hvor god behandling kan ha en viktig innvirkning på både 
morbiditet og mortalitet. 
 
 
 
 
5 
1.2 Post-hjertestanssyndrom 
Generelt: 
Gjennomgått hjertestans og global iskemi over lengre tid fører til organ- og vevsskade. I tillegg 
til dette gjennomgår kroppen flere patofysiologiske forandringer under og etter reperfusjon.(8;9) 
Endringene som oppstår har man valgt å plassere i et begrep kalt post-hjertestanssyndrom. (10) 
Dette er et komplisert begrep som innebefatter nevrologiske skader, myokarddysfunksjon, så vel 
som en systemisk iskemi/reperfusjons-skade etter hjertestans. I syndromet inkluderes også 
årsaken til hjertestans dersom denne ikke er fullstendig behandlet og fortsatt aktuell (f.eks. ved 
STEMI som krever akutt PCI). 
 
Mens en hjertestans pågår, oppstår det en primær hjerneskade som følge av iskemi. I tillegg blir 
den cerebrovaskulære selvreguleringen nedsatt, man kan få en svekket blod-hjerne-barriere, samt 
utvikling av post-iskemisk nevrodegenerasjon. Man har oppdaget at disse endringene kan 
medvirke til at størrelsen på den primære skaden øker utover de neste dagene som del i en 
sekundær skadeprosess (økt apoptose, dannelse av frie oksygenradikaler, økt laktatproduksjon 
etc.). Klinisk kan disse hjerneforandringene arte seg med bevisstløshet, epileptiske anfall, 
myokloni, kognitiv dysfunksjon, sekundær parkinsonisme, samt nevrologiske utfall som følge av 
skade i korteks eller spinaltraktus. I verste fall kan pasienten bli hjernedød.(10;11) 
 
Tilsvarende i hjertet oppstår det en global dysfunksjon med hypokinesi. Varigheten på denne 
reduksjonen i funksjon og kontraktilitet varierer, men man ser ofte at forandringene kan være 
tilstede i flere uker etter at den opprinnelige årsaken er blitt behandlet.  Utvikling av akutt 
koronart syndrom ses hyppig og det oppstår ofte nedsatt CO, hypotensjon, uregelmessig rytme og 
i verste fall fullstendig kardiovaskulær kollaps.(10;11)  
 
Som følge av iskemi i andre vitale organer og resten av kroppen for øvrig ser man utvikling av en 
fullkroppsinflammasjon, med nedsatt vasoregulering (og nedsatt plasmavolum), økt koagulasjon, 
nedsatt binyrefunksjon, dysfunksjonell levering og forbruk av oksygen i vev i tillegg til en økt 
risiko for infeksjoner. Klinisk arter dette seg som hypotensjon, utvikling av sjokk, feber, 
hyperglykemi, multiorgansvikt og/eller infeksjon.(10;11) 
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For å minimere skadene som følger av disse prosessene, er det gjort mye forskning på hvordan 
man kan optimalisere behandlingen på sykehus etter gjennomgått hjertestans og en vellykket 
resuscitering. Hovedmålene i den påfølgende behandlingen er: 
- Å oppdage og behandle eventuelle påvisbare årsaker og forebygge nye episoder av 
hjertestans. 
- Optimalise hjerte-lunge-funksjonen og perfusjonen til de vitale organene. 
- Ha god kontroll på kroppstemperaturen for å oppnå best mulig overlevelse og nevrologisk 
funksjon. Iverksette terapeutisk hypotermi. 
- Gjennomføre den mekaniske ventilasjonen på en minst mulig skadende måte. 
- Redusere risiko for multiorgansvikt og eventuelt gi støtte til organfunksjoner dersom det 
er nødvendig. 
- Gjøre god prognostisering som har stor betydning for videre behandlingsvalg. Man er 
fortsatt ikke helt sikre på når det optimale tidspunktet for prognostisering bør gjøres. Det 
er anbefalt å gjennomføre det meste av prognostiseringen 72 timer etter gjennomgått 
hjertestans.(12)  
- Følge opp og tilby god rehabilitering til pasienter som overlever og blir utskrevet fra 
sykehus.  
(13) 
 
Nesten halvparten av alle post-hjertestanspasienter viser tegn til å være hemodynamisk ustabile, 
med arteriell hypotensjon og arytmier som årsaker til død etter vellykket resuscitering. Det er 
derfor viktig med god behandling av denne pasientgruppen. (14). 
 
1.3 Terapeutisk hypotermi 
Generelt: 
Terapeutisk hypotermi, brukes i dag hovedsaklig til å minimere skadelige prosesser i 
sentralnervesystemet etter gjennomgått iskemi som følge av hjertestans. Denne 
behandlingsformen er i dag særlig indisert ved(15-17): 
- Hjertestans; hos pasienter med nedsatt bevissthet. 
- Hypoksisk iskemisk encefalopati hos nyfødte (HIE). 
- Encefalopati hos nyfødte av andre årsaker. 
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 Det gjøres stadig forskning på bruk av terapeutisk hypotermi ved disse tilstandene. Samtidig har 
man forsøkt å se om TH har en positiv effekt i andre situasjoner hvor hjernen blir utsatt for skade, 
for eksempel som følge av traume eller epilepsi(18;19), uten at man til nå har funnet klare 
indikasjoner ved andre tilstander enn de tre førstnevnte.  
 
TH ved hjertestans: 
Ved OUS er det opprettet egne retningslinjer for behandling av hjertestans hvor det er indikasjon 
for TH ved manglende meningsfull verbal respons etter ROSC. TH blir initiert ved ankomst til 
akuttmottak. Man kjøler pasientene ned til 33 ºC i 24 timer før man påbegynner oppvarming med 
en hastighet på 0.5 °C per time. Nedkjølingen oppnås ved å gi iskaldt saltvann intravenøst, 
samtidig som at man tar i bruk ispakninger i lyske, hals og armhule i startfasen. På 
intensivavdeling benytter man seg av et avansert eksternt nedkjølingssystem som monitorer og 
gjør justeringer som bidrar til å holde en konstant måltemperatur. Denne behandlingsprotokollen 
ble opprettet i årene etter årtusenskiftet og man har siden da sett en signifikant økning i 
overlevelsen hos denne pasientgruppen.(4) 
 
Det gjøres fortsatt mye forskning på TH ved hjertestans, som forsøker å finne det optimale 
tidspunktet for oppstart, hvor lang varighet behandlingen skal ha, og hvor lav temperatur det er 
nødvendig ta sikte mot.(5) Da det hviler noe usikkerhet rundt når behandlingen bør startes innen, 
etterstreber man i dag tidlig oppstart av nedkjøling. 
 
Siden introduksjonen av terapeutisk hypotermi ved behandling av hjertestans, har man vært noe 
usikker på dens effekt på det kardiovaskulære system. Særlig hos pasienter med redusert venstre 
ventrikkelfunksjon eller kardiogent sjokk har man vært noe tilbakeholden i bruken av TH i frykt 
for skadelige bivirkninger. I denne oppgaven vil man derfor se på den nyeste litteraturen som 
finnes om dette temaet, og forsøke å avklare hvorvidt TH har en negativ eller positiv effekt hos 
den hemodynamisk ustabile pasientpopulasjonen etter hjertestans. 
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2 Metode 
Det ble gjort søk i Pubmed, Cochrane, McMaster Plus, samt UpToDate. 
Pubmed, reviews: 
Søket inneholdt følgende søkeord: 
- Hypothermia, induced OR Hypothermia 
- Cardiac arrest OR Out-of hospital cardiac arrest OR Post cardiac arrest care OR 
Hemodynamics OR hemodynamic 
(“Hypothermia, Induced” or “hypothermia”) and (“cardiac arrest” or “out-of hospital cardiac 
arrest” or “post cardiac arrest care” or “hemodynamics” or “hemodynamic”) 
Pubmed: 
Hovedsøket inneholdt følgende søkeord: 
- Hypothermia, Induced OR Hypothermia 
AND 
- Microvascular OR Cardiovascular OR Heart function OR Hemodynamics OR 
Hemodynamic OR Hemodynamic effects OR Cardiovascular effects OR Cardiac 
effects OR Cardiac function 
AND 
- Cardiac arrest OR Heart arrest OR Cardiogenic shock 
("Hypothermia, Induced" or "hypothermia") and ("microvascular" or "cardiovascular" or "heart 
function" or "hemodynamics" or "hemodynamic" or "hemodynamic effects" or "cardiovascular 
effects" or "cardiac effects" or "cardiac function") and ("cardiac arrest" or "heart arrest" or 
"cardiogenic shock") + 430 treff i perioden 01.01.2000-01.10.2013 (919 totalt). 
I tillegg ble det gjort et enkeltsøk: 
Hypothermia, induced AND ILCOR 
Cochrane Libraries: 
Therapeutic hypothermia 
Cardiac arrest 
McMaster Plus: 
Therapeutic hypothermia Cardiac arrest 
Therapeutic hypothermia 
9 
Cardiac arrest 
UpToDate: 
Therapeutic hypothermia 
 
Ved søk i Pubmed, ble abstraktene til relevante treff gjennomgått. De artikler som ble vurdert 
som mest relevante for oppgaven ble gjennomlest og kan gjenfinnes oppsummert i resultat-delen 
av denne oppgaven. Artikler som tok for seg pediatriske pasienter ble ekskludert. 
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3 Resultater 
Hjertestans 
Kliniske studier 
Zobel, C. et al.(20) 
“Mild therapeutic hypothermia in cardiogenic shock syndrome” 
Metode: 
25 pasienter med OHCA med ROSC, kardiogent sjokk og GCS <8 fikk initiert en TH-protokoll 
som en del av behandlingen. Inklusjonskriterier var SBP <90 mm Hg i minst 30 minutter, eller 
behov for supplerende behandling for å opprettholde SBP >90 mm Hg. Pasientene måtte ha en 
Cardiac Index på 2.2 L·min-1·m-2 eller lavere. Man benyttet seg av en historisk kontrollgruppe fra 
desember 2007 til desember 2008 med erkjent kardiogent sjokk før det ble tatt i bruk en standard 
TH-protokoll. For en del av pasientene i kontrollgruppen ble kardiogent sjokk kun definert basert 
på kliniske kriterier. For intervensjonsgruppen ble TH initiert i ambulanse ved hjelp av rask 
infusjon av 2 L NaCl (4 ºC), ved ankomst til akuttmottaket var gjennomsnittlig kroppstemperatur 
34.8 ºC og måltemperatur var 33 ºC som ble nådd ved hjelp av et endovaskulært 
nedkjølingsapparat. Måltemperaturen ble opprettholdt i 24 timer. Pasientene ble revarmet i en 
rate på 0.3 ºC per time. Konkrete behandlingsmål var MAP ≥65 mm Hg, pSVR 900-1500 
dyn·sec·cm-5 og en blandet venøs oksygenmetning ≥70 %. Hjertefunksjon ble vurdert ved hjelp 
av transthorakal ekkokardiografi ved ankomst til akuttmottaket, ved oppnådd måltemperatur, 
samt ved avsluttet TH. 
Resultater: 
I NT-gruppen ble pasientene gitt økende doser av noradrenalin og dobutamin samtidig med at 
man så en gradvis lavere MAP fra 75.3 til 68 mmHg for deretter å bli stabilisert. I TH-gruppen så 
man en rask økning i MAP under initieringen av nedkjøling og behovet for noradrenalin og 
dobutamin var i denne gruppen lavere. Selv med et lavere forbruk av vasopressorer så man en 
statistisk nonsignifikant (p =.07) økning i pSVR i den første timen av TH (fra 1290 ±162 til 1525 
±154 dyn·sec·cm−5). Under revarming var behovet for vasopressorbehandling økende og man så 
en nedgang i MAP og pSVR. Det kumulative forbruket av vasopressor var for øvrig signifikant 
lavere i TH-gruppen (noradrenalin 8.7 vs. 20.5 mg; dobutamin 720 vs. 908 mg; adrenalin 0.74 vs. 
8.4 mg). Cardiac index (CI) forble uendret igjennom TH, med en nonsignifikant tendens til 
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økende CI, samtidig som det ble sett en signifikant nedgang i HR. I TH-gruppen så man utvikling 
av hypokalemi som ble kompensert for ved hjelp av iv. kaliumsubstituering. Det ble sett en 
negativ BE på mellom -3.0 ±0.8 og -4.2 ±0.9 under TH-perioden. Alle pasientene i TH-gruppen 
som ble vurdert med ekkokardiografi hadde en økning i EF etter nedkjøling. På tross av nedsatt 
HR og katekolaminbruk så man en økning i CO fra 3.7 ±0.3 L·min-1 til 5.5 ±0.5 L·min-1 (p =0.6). 
Ved revarming forble CO uendret. Man så en diastolisk dysfunksjon hos 75 % av pasientene 
under nedkjøling. Det ble ikke gjort en tilsvarende undersøkelse av kontrollgruppen. Ved 
oppvarming bedret situasjonen seg noe og man så en diastolisk dysfunksjon blant 58 % av 
pasientene. Basert på intention to treat så man en dødelighet på 5 av 25 pasienter (20 %) i HT 
gruppen og 8 av 20 pasienter (40 %) i kontrollgruppen. 
 
Jacobshagen, C. et al.(21) 
“Effects of mild hypothermia on hemodynamics in cardiac arrest survivors and isolated 
failing human myocardium.” 
Metode: 
Studien er en retrospektiv analyse av hjertestans-pasienter som ble innlagt ved ICU og behandlet 
med TH. 224 pasienter over 18 år ble screenet og 24 ble ekskludert pga. manglende data. Bortsett 
fra traume ble alle årsaker til hjertestans inkludert. Bruk av katekolaminer ble vurdert ut ifra 
klinisk skjønn. Måltemperatur for TH var 33 ºC, og man opprettholdt nedkjølingen i 24 timer. 
Oppvarmingen skjedde kontrollert med en hastighet på 0.25 ºC per time. Hver pasient ble vurdert 
systematisk med tanke på endringer i kjernetemperatur, hemodynamiske parametre, 
hemodynamiske intervensjoner, ekkokardiografi og tidspunkter for post-hjertestansprosedyrer. 
Det ble i tillegg gjennomført in vitro undersøkelser av ventrikkelmyokard fra pasienter med ende-
stadium hjertesvikt som gjennomgikk hjertetransplantasjon. 
Resultater: 
76 % var OHCA. VF i 53.5 % av tilfellene. 34 % asystole. 9 % PEA. 
Under oppstart av TH ble bruk av hastigheten av adrenalin-infusjon signifikant redusert fra 9.1 
±1.3 µg/min til 1.0 µg/min (34 ºC) og 2.8 ±0.5 µg/min (33 ºC). Samtidig så man en non-
signifikant stigning i infusjonshastigheten av noradrenalin og ingen endring i 
infusjonshastigheten av dobutamin. MAP holdt seg samtidig stabil; 82.7 ±1.6 mmHg (35.5 ºC), 
80.7 ±1.2 mmHg (34 ºC) og 78.4 ±1.2 mmHg (33 ºC) og en reduksjon i HR fra 91.8 ±1.7 
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slag/min til 70.3 ±1.4 slag/min ved 33 ºC). Under hele TH-perioden forble doseringen av 
katekolaminer uendret. Man så en stigning i pH fra 7.30 ±0.01 ved ankomst, til 7.40 ±0.01 under 
TH-perioden. 
Undersøkelsen av isolert ventrikkelmyokard fra 15 pasienter med akutt hjertesvikt viste en økt 
kontraksjonskraft ved nedkjøling og man nådde en maksimal økning av kontraksjonskraft på 
167.5 ±23.0 % ved 27 ºC. 
 
Bergman, R. et al.(22) 
“Haemodynamic consequences of mild therapeutic hypothermia after cardiac arrest.” 
Metode: 
En prospektiv studie av hemodynamiske variabler hos 50 pasienter med OHCA behandlet med 
TH. Pasientene ble nedkjølt til 32.5 ºC i 24 timer via infusjon med isoton NaCl-løsning (4 ºC) og 
et kjøleteppe. Oppvarming ble gjort i en hastighet på 0.3 ºC per time. De hemodynamiske 
verdiene ble analysert og man sammenliknet ulike temperatur-stadier hos den enkelte pasient. 
Resultater: 
Man så en signifikant reduksjon i HR fra 85 til 60 /min (P =0.001) under TH. MAP ble redusert 
fra 79 til 72 mmHg, på tross av et økt forbruk i vasopressor-behandling samt inotroper. 
Laktatnivåer var eleverte gjennom induksjon samt i den 24-timer lange nedkjølingsperioden, det 
var for øvrig ingen korrelasjon med ScVO2. 
 
Dyrestudier 
Sun, S. et al.(23) 
”The effects of epinephrine on outcomes of normothermic and therapeutic hypothermic 
cardiopulmonary resuscitation.” 
Metode: 
RCT som sammenliknet effekten til adrenalin på rotter behandlet med terapeutisk hypotermi 
(TH) eller kontrollert normotermi (NT). 32 anesteserte rotter ble utsatt for indusert VF i 3 
minutter. HLR ble påbegynt 8 minutter etter debut av VF.  Rottene ble deretter randomisert til 4 
grupper, hvorav 2 grupper ble behandlet med TH. En TH-gruppe og en NT-gruppe ble gitt 
adrenalin mens de resterende gruppene ble gitt placebo. TH ble startet opp samtidig med HLR. 
Etter 5 minutter HLR ble det gitt infusjon av adrenalin (20 μg/kg) eller placebo. Etter ROSC ble 
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det gitt 100 % O2 i 1 time og deretter 21 % O2 i 3 timer. Deretter ble rottene aktivt observert i 2 
timer før de ble returnert til burene sine og observert i 72 timer. For langsiktig overlevelse ble de 
observert i opptil 3 måneder.  
Resultater: 
CPP (coronary perfusion pressure) var signifikant økt i begge adrenalin-gruppene, men det ble 
ikke funnet noen signifikant forskjell mellom NT og TH. Insidensen av residiverende VF etter 
resuscitering var signifikant redusert i TH-gruppene. Cardiac output (CO), ejeksjonsfraksjon 
(EF), samt myocardial performance index (MPI), var alle signifikant nedsatt etter gjennomgått 
VF, men denne reduksjonen var signifikant mindre uttalt i gruppene behandlet med TH. Post-
resuscitering var det en signifikant bedring av myokardiell dysfunksjon i TH-gruppen behandlet 
med adrenalin, noe som ikke var tilfellet i NT-gruppen behandlet med adrenalin, hvor det kunne 
ses en økning i myokardiell dysfunksjon sammenliknet med kontroll. Reduksjonen i parametrene 
som ble målt (CO, EF, MPI) varte dessuten kortere i TH-gruppen behandlet med adrenalin. Alle 
verdiene returnerte til 90 % av baseline innen de første 60 minuttene og hadde returnert helt 
innen 24 timer. Dette var til kontrast fra de resterende 3 gruppene hvor reduksjonen av 
myokardfunksjon var til stede i alle de første 24 timene. Det var i tillegg mindre ST-elevasjon i 
TH-gruppen behandlet med adrenalin sammenliknet med kontroll. NT-gruppene hadde en 
overlevelse på henholdsvis 41±28 timer (placebo) og 18±22 timer (adrenalin) med en p-verdi på 
<0.01. Alle rottene i begge gruppene behandlet med TH overlevde i minst 72 timer og man så en 
non-signifikant forskjell i 3-måneders overlevelse på (100% [adrenalin] vs. 67 % [placebo]). 
 
Schwarzl, M. et al.(24) 
“The induction of mild hypothermia improves systolic function of the resuscitated porcine 
heart at no further sympathetic activation.” 
Metode: 
16 anesteserte svin, utsatt for elektrisk indusert VF i 5 minutter. 10 minutter etter vellykket 
resuscitering og ROSC ble dyrene randomisert til å bli behandlet med enten terapeutisk 
hypotermi (TH) eller kontrollert normotermi (NT). NT-gruppen ble gitt en romtemperert 
krystalloid løsning samtidig som TH-gruppen fikk en tilsvarende krystalloid løsning nedkjølt til 4 
ºC. Målinger ble gjort 1, 2, 4 og 6 timer etter ROSC. Det ble ikke gitt noen inotroper bortsett fra 
en enkeltdose adrenalin under resuscitering til begge forsøksgruppene. Det ble i tillegg gjort 
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målinger av hjertefrekvensvariabiliteten hvor registeringen av høyfrekvente (HF) perioder var en 
indikator på parasympatisk aktivitet og forholdet mellom lavfrekvente (LF) registreringer og 
høyfrekvente registreringer ble brukt til å representere den sympatiske aktiviteten av SNS til 
hjertet. 
Resultater: 
Man så en ikke-signifikant reduksjon i hemoglobin hos NT-gruppen. Etter 6 timer var CPO 
(cardiac power output) redusert med 39 ±7% i NT-gruppen og 44 ±8% i TH-gruppen. CO ble 
redusert noe i NT-gruppen, men man så en signifikant reduksjon hos de behandlet med TH. Man 
så for øvrig i tillegg en reduksjon i det totale oksygenforbruket (whole body oxygen 
consumption) i TH-gruppen noe som resulterte i en uendret blandet venøs oksygenmetning 
(ScvO2) sammenliknet med basalverdiene. Dette var til forskjell fra NT-gruppen hvor ScvO2 var 
redusert. Det var ingen forskjell i laktatnivået mellom de to gruppene. Hos TH-gruppen så man 
en reduksjon i HR, og en uendret systemisk vaskulær motstand, til forskjell fra i NT-gruppen, 
hvor det var en reduksjon. Pacing til normal HR ved 6 timer TH ga et uttalt nedsatt endediastolisk 
venstre ventrikkelvolum. Trykk-volum-kurven viste en reduksjon i dP/dtmax på 30 % hos de 
behandlet med NT, men ingen forskjell ved TH, noe som indikerte en bedre kontraktilitet i denne 
gruppen. Den isovolemiske relaksasjonen var redusert ved TH. Man så en dårligere diastolisk 
funksjon ved TH. Nivået av plasma-adrenalin var høyere i NT-gruppen vs. TH-gruppen etter 6 
timer. Resultatene fra undersøkelsen av hjertefrekvensvariabilitet viste at HF ble redusert og 
LF/HF økte etter vellykket resuscitering og ROSC sammenliknet med basalverdiene. Ved 6 timer 
var både HF og LF/HF tilbake til normalverdier, hos alle forsøksdyrene. Man så for øvrig at 
denne reverseringen skjedde hurtigere i gruppen behandlet med TH, da HF, som indikator på 
parasympatisk aktivitet, var signifikant høyere i TH-gruppen i forhold til NT 2 timer etter ROSC. 
LF/HF-ratioen, som indikator på sympatisk aktivitet, var i tillegg elevert både 1 og 2 timer etter 
ROSC hos NT-gruppen.     
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Ostadal, P. et al.(25) 
“Mild therapeutic hypothermia is superior to controlled normothermia for the maintenance 
of blood pressure and cerebral oxygenation, prevention of organ damage and suppression 
of oxidative stress after cardiac arrest in a porcine model.” 
Metode: 
8 svin med en gjennomsnittsvekt på 45 kg ble randomisert til enten å bli behandlet med TH eller 
kontrollert NT. Respirasjonen ble opprettholdt ved hjelp av ECMO med en minste flow på 0.5 
L/min, og man induserte VF ved hjelp av hurtig ventrikulær pacing. Etter 20 minutter med CA, 
ble sirkulasjonen startet opp igjen ved å øke flow på ECMO-apparatet til 4.5 L/min. Blodtrykk 
ble målt invasivt i aortabuen, og cerebral oksygenering ble målt ved hjelp av infrarød 
spektroskopi. Etter 60 minutter med reperfusjon gjorde man 3 defibrilleringsforsøk. Etter 90 
minutter med reperfusjon ble det tatt blodprøver for måling av troponin I, myoglobin, 
kreatinfosfokinase, ALAT, neuronspesifikk enolase (NSE) og cystatin C (CysC). Man målte også 
ROM (reactive oxygen metabolite) og BAP (biological antioxidant potential). 
Resultater: 
Verken MAP, hjerneoksygenmetning eller noradrenalindosering var signifikant ulikt de første 60 
minuttene med reperfusjon. Ved 70, 80 og 90 minutter så man at MAP og 
hjerneoksygenmetningen var signifikant høyere i TH-gruppen på tross av at 
noradrenalindoseringen var signifikant lavere sammenliknet med NT-gruppen. Defibrillering 
etter 60 minutter med hjertestans var vellykket i 4 av 4 dyr behandlet med TH og kun hos 1 av 4 
dyr behandlet med NT. Nivåer av ALAT (0.36 vs 0.79), CPK (34.2 vs. 86.0), MGB (379.8 vs. 
2423.0) og TnI (4.8 vs. 35.0) var alle signifikant lavere i TH-gruppen. CysC og NSE var begge 
nære den minste deteksjonsgrensen for begge gruppene. ROM var signifikant lavere i TH-
gruppen ved 30, 60 og 90 minutter med reperfusjon. BAP var sammenliknbart mellom gruppene. 
 
Hsu, CY. et al. 2009(26) 
“Cardioprotective effect of therapeutic hypothermia for postresuscitation myocardial 
dysfunction.” 
Metode: 
Anesteserte rotter randomisert til 3 grupper; sham, NT (26 rotter) og TH (23 rotter). Alle 
gruppene ble trakeostomert og forberedt til induksjon av hjertestans før randomisering. Kun NT- 
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og TH-gruppene fikk indusert hjertestans fra asfyksi i 6.5 minutter. Etter vellykket resuscitering 
ble det påbegynt intern og ekstern nedkjøling av TH-gruppen mens man opprettholdt en 
temperatur på mellom 36.5 og 37.5 ºC hos de to resterende forsøksgruppene. Nedkjølingen av 
TH-gruppen ble opprettholdt i 1.5 timer før forsøksdyrene deretter ble oppvarmet over en periode 
på 30 minutter og overvåket i 1 time etter oppvarming. Det ble målt venstre ventrikkeltrykk, 
CVP, CPP, positiv og negativ venstre ventrikkel dP/dt. Det ble også gjort en rekke 
ekkokardiografiske undersøkelser på ulike tidspunkt, henholdsvis før induksjon av hjertestans, 
etter vellykket resuscitering, og hvert 30. minutt etter ROSC. Etter overvåkningsperioden ble 
forsøksdyrene avlivet og hjertene til dyrene ble undersøkt. 
Resultater: 
Man så en betydelig redusert ventrikulær ”fractional shortening” øyeblikkelig etter ROSC 
sammenlignet med ventrikkelfunksjonen før induksjon av hjertestans i alle gruppene (79.4 % vs. 
59.9 %). Etter 60 og 120 minutter var denne forverringen betydelig bedre i TH-gruppen. Positiv 
dP/dt(40) og maksimal negativ dP/dt var signifikant bedre i TH-gruppen som tegn på bedre 
systolisk og diastolisk funksjon. Det var en betydelig større 4-timers overlevelse i hypotermi-
gruppen (38.5 % vs 82.6 %). H-FABP (Heart-type fatty acid binding protein) brukt som mål på 
myokardskade var etter 4 timer signifikant høyere i NT-gruppen (186.5 vs 52.4 ng/mL). Man fant 
også at proteiner assosiert med beskyttelse av hjertet var signifikant elevert i TH-gruppen 
sammenlignet med normotermi-gruppen 2 timer etter vellykket resuscitering. 
 
Kardiogent sjokk 
Kliniske studier 
Schmidt-Schweda et al.(27) 
“Moderate hypothermia for severe cardiogenic shock (COOL Shock Study I & II)” 
Metode: 
En ublindet studie av 14 pasienter med kardiogent sjokk av både iskemisk og non-iskemisk 
opphav. Man ekskluderte pasienter med primær klaffesykdom eller akutt myokarditt. Pasientene 
selv fungerte som kontroll ved at man først fikk hemodynamisk stabilisert pasientene for deretter 
å initiere TH og se hvilken innvirkning dette hadde på de parametre som ble undersøkt. 
Nedkjølingen ble gjort ved hjelp av et intravaskulært ballongkateter. Det ble foretatt EKG, målt 
puls-oksymetri, CVP, ABP, pulmonalt trykk, pulmonary capillary wedge pressure og gjentatte 
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målinger av CO ved hjelp av termodilusjon. Arteriell blodgass ble målt og hemodynamiske 
parametre ble brukt for å kalkulere CI, CPO, SVI, vaskulær motstand, oksygenlager og 
oksygenforbruk. De første 5 pasientene som ble undersøkt var kun i en time på måltemperatur. 
De resterende 9 pasientene ble kjølt ned til 33 ºC i 24 timer. Pasientene ble oppvarmet 1 ºC per 
time. 
Resultater: 
Man så ingen effekt på hemoglobin, s-Kalium, kreatinin, laktat. Globalt oksygenopptak og 
forbruk var tilsynelatende ikke affisert. Man så ingen endring av EKG-parametre slik som PQ 
eller QTc intervaller. Kortvarig hypotermi ga nedsatt HR, men signifikant økt SVI, CPO og 
MAP, hvorav pulmonalt og systemisk vaskulær motstand så vel som PCWP og CVP holdt seg 
konstant. Under den 24 timer lange perioden med TH holdt CI, SVI, CPO seg signifikant høyere 
sammenliknet med grunnverdiene målt før TH ble initiert. Ved oppvarming så man at HR økte 
samtidig som man så en nedgang i SVI, CPO og MAP til verdier som var sammenliknbare med 
de opprinnelige verdiene før TH ble initiert. 
 
Dyrestudier 
Gotberg, M. et al.(28) 
”Mild hypothermia reduces acute mortality and improves hemodynamic outcome in a 
cardiogenic shock pig model” 
Metode: 
Studien ble gjennomført for å forsøke å få et bedre innblikk i hva slags virkning endovaskulær 
hypotermi hadde på den akutte overlevelsen og de hemodynamiske parametrene ved kardiogent 
sjokk hvor reperfusjon allerede hadde oppstått. 
25 svin mellom 40-50 kg ble anestesert og gitt en temperatur på 38 ºC via et endovaskulært 
kateter. Man benyttet seg av et Swan-Ganz kateter for kontinuell måling av hemodynamiske 
parametre. Arteriell blodgass ble målt hvert 30. minutt. Iskemi ble indusert via en oppblåst PCI-
ballong i LAD i 40 minutter. Dette medførte at 16 svin oppfylte predefinerte kriterier satt for 
sjokk (<90 mmHg i minst 15 minutter før reperfusjon) og disse ble randomisert til å bli behandlet 
med hypotermi eller normothermi. Hypotermi ble startet opp etter start av reperfusjon via et 
endovaskulært temperaturmodulerende kateter.  
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 Resultater: 
Det var ingen signifikant forskjell i arytmier mellom de to gruppene. 5 av 8 svin i 
normotermigruppen døde pga. sirkulasjonssvikt i motsetning til TH-gruppen hvor det var ingen 
dødsfall. Dødsfallene skjedde i gjennomsnitt 1 time og 53 minutter (±38 minutter) etter 
reperfusjon. Ingen svin døde pga. arytmier. Man så at TH-gruppen hadde en høyere MAP (78 ±9 
vs. 61 ±4 mmHg) og et høyere slagvolum (23 ±4 vs. 17 ±4 mL). Hjertefrekvensen var signifikant 
lavere i TH-gruppen (89 ±9 vs. 119 ±28 slag/min) samtidig som minuttvolumet ikke var 
signifikant forskjellig mellom de to gruppene (2.0 ±0.2 vs. 1.8 ±0.4). CVP og PCWP var ikke 
forskjellig, men man så en økning i systemisk vaskulær motstand i TH-gruppen samtidig som 
PAP og PVR ikke var signifikant ulikt. Sentralvenøs oksygenmetning var signifikant høyere i 
hypotermigruppen samtidig som pCO2 var signifikant lavere. PO2 var ikke signifikant ulikt. pH 
var høyere i TH-gruppen og man så ingen tegn til utvikling av metabolsk acidose i denne 
gruppen. Base excess var signifikant lavere i NT-gruppen som tegn på utvikling av metabolsk 
acidose pga. kardiogent sjokk. 
 
Hjerteinfarkt 
Dyrestudier 
Dae, MW. et al. 2002 (29) 
“Effect of endovascular cooling on myocardial temperature, infarct size, and cardiac output 
in human-sized pigs.” 
Metode: 
Anesteserte svin (60-80 kg) ble utsatt for okklusjon av LAD i 60 minutter via sternotomi, 
etterfulgt av reperfusjon i 3 timer. 22 svin var inkludert i forsøket og ble randomisert til enten å 
bli behandlet med kontrollert normotermi (NT) eller terapeutisk hypotermi (TH). Et 
endovaskulært kateter ble brukt til å kjøle ned til 34 ºC eller til å opprettholde en temperatur på 
38 ºC. Nedkjøling ble påbegynt etter omtrent 20 minutter med okklusjon og nådde 34 ºC etter 60 
minutter. Etter 3 timer ble LAD igjen okkludert og 20 mL blå farge ble injisert inn i venstre 
ventrikkels hulrom. Hjertet ble deretter eksisert og delt opp i 5-10 mm tykke tverrgående skiver 
som var utsatt for TTC (triphenyltetrazolium chloride) for å synliggjøre infarktområdene. Det ble 
tatt fotografier makroskopisk av skivene i tillegg til at man gjorde en histologisk undersøkelse.  
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 Resultater: 
Risikoområdene til begge gruppene var sammenlignbare (19±3 % vs. 20±7 %), men man så en 
svært signifikant reduksjon i infarktstørrelse hos TH-gruppen (11±6 % vs. 45±8 %). Man så en 
signifikant reduksjon i HR i TH-gruppen. For øvrig økte slagvolumet signifikant i TH-gruppen 
og man så at cardiac output (CO) ikke var signifikant ulikt mellom de to gruppene. Under 
nedkjølingen så man i tillegg en signifikant reduksjon i systolisk blodtrykk i TH-gruppen 
sammenlignet med kontroll under okklusjonsfasen, men ingen signifikant forskjell i 
reperfusjonsperioden. 
 
Post, H. et al.(30) 
“Cardiac function during mild hypothermia in pigs: increased inotropy at the expense of 
diastolic dysfunction” 
Metode: 
10 anesteserte svin ble behandlet med terapeutisk hypotermi (omtrent 1 ºC per 30 minutter). 
Samtidig med nedkjølingen ble det gjort målinger av trykk-volum-kurver (via et ledningskateter) 
og cardiac output (CO) ble målt med et Swan-Ganz-kateter. Man plasserte også et pacing-kateter 
i høyre atrium. TH ble indusert via et vena cava inferior-kateter. Det ble tatt målinger og 
blodprøver ved 37, 35, 33 og 32 ºC. Det hver av temperaturene ble det gjennomført fire korte 
episoder (<20 hjerteslag) med okklusjon av vena cava inferior. 
Resultater: 
Man så ingen tilfeller av arytmi eller hemodynamisk ustabilitet. HR ble signifikant redusert ved 
nedkjøling, men det oppstod ingen signifikant reduksjon i CO. Både den absolutte og relative 
varigheten av systolen var utvidet ved TH, mens den absolutte varigheten av diastolen forble 
uendret. Arteriell oksygen-metning (SaO2) var uendret, mens sentralvenøs oksygenmetning 
(ScvO2) ble signifikant økt. Glukose, pH, laktat, natrium, kalium og CO2 forble innenfor 
normalverdiene. Man så en reduksjon i hemoglobin fra 10.9 ±0.3 g/dL til 9.6 ±0.4 g/dL. Ved ytre 
pacing av HR til 100 slag/min så man en betydelig reduksjon i absolutt varighet av diastole ved 
TH mer uttalt enn ved NT. Foruten dette så man en oppover- og venstreforskyvning av trykk-
volum-kurven ved TH. Det var ingen signifikant endring av EDPVR og ESPVR, men begge viste 
en antydning til en venstreforskyvning. For å oppsummere, i TH-gruppen så man små 
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usignifikante endringer i endesystolisk trykk, venstre ventrikkelvolum og CO, samtidig som at 
oksygenforbruket sank med 25 %. [Økningen i sentralvenøs oksygenmetning og inotropi gjør at 
forsøket gir grunnlag for ytterligere studier som tar for seg den mulige nytten av TH ved akutt 
hjertesvikt ved kardiogent sjokk. 
 
Fysiologiske studier 
Dyrestudier 
He, X. et al.(31) 
“Cardiovascular and microvascular responses to mild hypothermia in an ovine model.” 
Metode: 
7 anesteserte sauer (31.1 ±0.9 kg) ble nedkjølt fra 39-40 ºC til en måltemperatur på 34-35 ºC ved 
hjelp av et vena cephalica-kateter samt eksogen nedkjøling med ispakker. Det ble gjort målinger 
før og etter initiering av TH for å danne et sammenlikningsgrunnlag. Nedkjølingen varte i 6 timer 
før dyrene ble oppvarmet til grunntemperatur over en periode på 4-5 timer ved hjelp av et 
varmeteppe. Ventilasjon ble justert i henhold til temperaturjusterte blodgassverdier for å 
opprettholde en PaO2 på ≥12 kPa og PaCO2 på 5.0-5.5 kPa. Alle variabler ble målt hvert 60. 
minutt. Det ble målt HR, MAP, MPAP, CVP, PAOP, CO, kjernetemperatur samt 
ventilatorparametre. Ut fra dette ble det regnet ut SV, SVRI, PVRI, LVSWI, RVSWI, O2EI og 
VO2I. 
Resultater: 
Det var ingen signifikante endringer i MAP, MPAP, PAOP eller CVP. Man så en økning i HR 
samtidig med en reduksjon i CI og DO2, i tillegg til at all vaskulær motstand økte. LVSWI og 
RVSWI ble redusert signifikant under nedkjøling. Alle variablene returnerte til sine 
normalverdier etter oppvarmingsfasen. VO2I og O2EI fikk lavere verdier under TH, men økte til 
mer enn sine opprinnelige verdier etter oppvarming.  
 
Fischer, UM. et al.(32) 
“Mild hypothermia impairs left ventricular diastolic but not systolic function.” 
Metode: 
Studien så på hemodynamikk hos 12 anesteserte hunder behandlet med enten terapeutisk 
hypotermi (TH) eller kontrollert normotermi (NT). I TH-gruppen senket man temperaturen 
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gradvis over en periode på 4 timer. Alle variabler ble målt hvert 30. minutt. Via et Swan-Ganz-
kateter ble det målt sentralt venetrykk (CVP), pulmonalt arterietrykk (PAP), pulmonary capillary 
wedge pressure (PCWP) og minuttvolum (CO). Ved hjelp av en sternotomi og perikardiotomi ble 
det plassert sonomikrometrikrystaller i subendokard midtventrikulært. Det ble samtidig benyttet 
et mikromanometer plassert i venstre ventrikkel via en sonde gjennom apex. For å manipulere 
preload ble det brukt et snøre rundt vena cava inferior. 
Resultater: 
Ved lavere temperaturer observerte man en redusert maksimal negativ dP/dt (-2332±156 til -
1672±162 mmHg/s) som tegn på en redusert diastolisk funksjon. Man så en signifikant reduksjon 
i cardiac index (CI) i TH-gruppen. Hjertefrekvensen ble redusert og den systemiske vaskulære 
motstanden økte som følge av TH. MAP var signifikant lavere TH-gruppen ved 120, 150 og 240 
minutter sammenlignet med de opprinnelige verdiene. CVP og PCWP forble uendret i begge 
grupper. Preload Recruitable Stroke Work (PRSW), som er en indikator for kontraktilitet i 
venstre ventrikkel og er uavhengig av preload og afterload, forble uendret i begge grupper. 
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4 Diskusjon 
Hovedmålet med denne oppgaven har vært å forsøke å få en bedre klarhet i hva slags innvirkning 
terapeutisk hypotermi har på hjerte og systemkretsløp, hovedsaklig etter gjennomgått hjertestans.  
 
I dag er terapeutisk hypothermi en del av standardbehandlingen av komatøse pasienter etter 
hjertestans. Dette er fordi man har påvist en klar forbedring i overlevelse og hjernefunksjon. I 
2003, da den første anbefalingen fra ILCOR om å inkludere TH i behandlingen av komatøse 
hjertestanspasienter med ROSC ble publisert, var dette basert på studier med strenge 
inklusjonskrav som ekskluderte andre rytmeforstyrrelser enn VF/VT, pasienter som var gravide, 
hemodynamisk ustabile pasienter, samt de med kardiogent sjokk.(33;34) På tross av dette var 
anbefalingen bredere og inkluderte andre rytmeforstyrrelser (asystole, PEA, osv.) da man anså at 
virkningen til TH primært var på sentralnervesystemet, og at slik behandling ville ha en positiv 
effekt også hos disse pasientene. 
 
Siden den gang har det blitt gjort mye forskning på virkningen av TH, men effekten på hjertet og 
systemkretsløpet har vært mindre klargjort. I denne oppgaven har man forsøkt å se på litteraturen 
som finnes på temaet, og gått igjennom 13 studier som har hatt et særlig fokus på hjerte og 
kretsløp. Resultatene i de ulike studiene har vært noe forskjellig, og vil her bli diskutert i større 
detalj. 
 
Zobel et. al sammenliknet historiske data og hjertestanspasienter med kardiogent sjokk behandlet 
med TH. Hovedfunnene var at pasientene så ut til å ta nytte av TH i form av forbedret 
myokardytelse, redusert katekolaminforbruk, og økt overlevelse. Det reduserte forbruket av 
adrenerge medikamenter ble brukt som en forklaring på dette. Det er veldokumentert at adrenalin 
og andre katekolaminer kan virke cardiotoxisk, noe Sun et al. også påpeker i sin studie. Man så at 
man på tross av bradycardi i TH-gruppen oppnådde nesten sammenliknbare verdier av CI. Man 
så heller ingen økning i laktat som tegn på økt anaerob metabolisme og mangel på tilbudet av 
oksygen. Studien ga ingen presise beregninger når det kom til overlevelse, og spesifiserte heller 
ikke tidsrommet overlevelsestallene var basert på. Det er derfor vanskelig å trekke noen 
slutninger mtp. klinisk signifikans. Det er også verdt å merke seg at en aggressiv 
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væskebehandling i TH-gruppen sammenliknet med historiske data kan være en bidragsyter til at 
man fant en forbedring i hemodynamiske parametre. Det er også naturlig å tenke seg at det har 
vært en mer intensiv monitorering av intervensjonsgruppen, noe som kan ha bidratt til en bedre 
kontroll av de hemodynamiske parametrene. 
 
Jacobshagen et al. fant at TH forbedret hemodynamiske parametre hos hjertestanspasienter. Man 
så også en in vitro økning i kontraktilitet i isolert myokard. Forfatterne konkluderte med at TH 
virket positivt på hjertet og kretsløpet ved å vise til at bruken av adrenalin gikk ned samtidig med 
induksjon og opprettholdelse av TH. Det var for øvrig ingen kontrollgruppe å sammenlikne med 
slik at man ikke med sikkerhet kunne si om bedringen man så i den hemodynamiske stabiliteten 
ikke kun var en følge av bedring over tid. Studier fra før introduksjonen av TH har for øvrig vist 
at CI når et bunnpunkt ved omkring 8 timer, og hvis dette skulle stemme og hvis TH var uten 
effekt, kunne man dermed regne med en økning i bruk av vasopressorer frem til dette punktet, 
dersom TH var uten effekt. 
 
Bergman et al. fant at CI ble redusert med 10 % og at TH hadde en beta-blokkerende effekt på 
pasienter med gjennomgått hjertestans. Man så i tillegg at den blandede venøse 
oksygenmetningen ikke endret seg signifikant. Endringene tydet dermed på at TH reduserte 
oksygenbehovet ved å redusere metabolismen i kroppen. En stigning i laktatnivået kunne for 
øvrig tyde på hypoperfusjon eller en redusert evne til å utnytte det oksygenet som var tilgjengelig 
enten pga. kapillær dysfunksjon eller en redusert evne til å utnytte oksygen på cellulært nivå. 
 
Sun et al. viste at TH ga en positiv effekt på virkningen av adrenalin i form av mindre 
myokarddysfunksjon. En forklaring kan være at TH reduserer den betastimulerende effekten til 
adrenalin og dermed gir et nedsatt oksygenbehov og reduserer risikoen for iskemi og stress på 
hjertet. Resultatene i studien antyder at de alfa-adrenerge reseptorene lot seg mindre affisere av 
TH og at man dermed beholdt virkningen adrenalin har på disse reseptorene. I denne studien 
hadde TH en positiv effekt på flere hemodynamiske parametre som CO, EF, og MPI. 
 
Schwarzl et al. så at TH medførte en større reduksjon i minuttvolum. Samtidig viste det seg at 
den venøse oksygenmetningen var lik hos begge intervensjonsgruppene. Det var heller ingen 
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stigning i laktat i TH-gruppen noe som alt tydet på en redusert metabolsk tilstand og en mindre 
stressende situasjon for hjertet. Denne studien var også bekreftende til Jacobshagen et al. og 
Zobel et al. sine resultater vedrørende et lavere behov for katekolaminer. I tillegg, så det ut til at 
den parasympatiske stimuleringen økte samtidig som den sympatiske aktiviteten ble redusert ved 
TH. Dette kan tyde på at det kreves mindre av hjertet ved bruk av TH. Man fant også at evnen til 
relaksasjon under diastolen var nedsatt i nedkjølingsperioden. Den reduserte hjertefrekvensen 
som følge av TH forlenget for øvrig den absolutte fylningstiden slik at hjertet allikevel fikk fylt 
seg skikkelig. Samtidig var det en bedret systolisk funksjon sammenliknet med kontrollgruppen. 
Alt i alt, virket TH å ha en positiv effekt på hjertet og systemkretsløpet. 
 
Ostadal et al. sin studie ga også et positivt bilde av TH sin effekt på hemodynamiske parametre. 
Her fant man høyere blodtrykk og oksygenkonsentrasjoner i TH gruppen i tillegg til lavere nivåer 
av vevsspesifikke skademarkører og et lavere katekolaminforbruk. De fleste av disse resultatene 
oppnådde for øvrig kun statistisk signifikans i de siste 30 minuttene av reperfusjon. Dette ble 
komplisert ytterligere av at man kun så at 1 av 4 rotter i NT-gruppen ble vellykket defibrillert 
hvorav man i TH-gruppen oppnådde vellykket defibrillering hos 4 av 4. På grunn av en liten 
studiepopulasjon og kortvarig oppfølging er det vanskelig å trekke noen gode slutninger ut av 
disse resultatene. 
 
Hsu et al. fant at TH, gitt øyeblikkelig etter vellykket resuscitering, stabiliserte flere 
hemodynamiske parametre og man så en forbedret diastolisk og systolisk funksjon og det var 
mindre tegn til myokardskade. Man så at gruppen behandlet med TH hadde en bedre øyeblikkelig 
og 3-dagers overlevelse. Det er for øvrig verdt å merke seg at hjertestans ble indusert med asfyksi 
i motsetning til elektrisk induksjon av VF/VT. Pga. den store dødeligheten blant de behandlet 
med NT fikk man heller ikke til en god statistisk beregning i sammenlikningen av 
hemodynamiske verdier i perioden etter 2 timer. 
 
Schmidt-Schweda et al. fulgte pasienter med kardiogent sjokk innlagt på ICU. Studien 
konkluderte med at det var trygt å igangsette TH hos denne pasientgruppen. Man så også at flere 
parametre, deriblant CI, MAP og slagvolum ble forbedret under nedkjøling. Det er viktig å merke 
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seg at blant kriteriene i studien var det slik at pasientene skulle være hemodynamisk stabile i 
minst 1 time før iverksetting av TH. 
 
Gotberg et al. undersøkte effekten av TH på kardiogent sjokk i en svinepopulasjon. Studien fant 
at TH ga en økning i MAP, samt en økning i blandet venøs oksygenmetning. Man så også en 
bedring i myokardkontraktiliteten. Forfatterne anså at TH kunne virke hensiktsmessig ved 
kardiogent sjokk. De metabolske kravene reduseres, samtidig som at CO ikke endrer seg 
signifikant. Bradykardi medvirker til en lengre diastole som kan bedre koronarperfusjonen. I 
forsøket benyttet man seg av en tilbakeholden væskebehandling for å motvirke ulik behandling i 
de to gruppene. Dette vil ikke være tilfellet i en reell situasjon med kardiogent sjokk. Studien ble 
avsluttet etter kun 4 timer og man fikk dermed ikke observert hvor lenge effekten av TH ville 
vare. 
 
Dae et al. studerte virkningen av TH på svin utsatt for koronarkarokklusjon. De fant at terapeutisk 
hypotermi hadde en infarktreduserende effekt ved initiering samtidig med og under 
iskemiperioden. Dette var en mindre relevant studie da gjennomføringen samt 
inklusjonskriteriene ikke samsvarer med en hjertestanssituasjon. Det er for øvrig verdt å merke 
seg at TH ikke reduserte CO selv med en signifikant redusert hjerterytme.  
 
Denne oppgaven har hovedsakelig fokusert på hemodynamiske endringer som følge av 
terapeutisk hypotermi, med et særlig fokus på hemodynamisk ustabile pasienter og pasienter med 
kardiogent sjokk. Det er lagt mindre vekt på kliniske endepunkter, som økt overlevelse og 
redusert morbiditet. Man vet at nedkjøling kan ha negative bivirkninger, særlig ved lavere 
temperaturer (<30 oC). Bruk av terapeutisk hypotermi, eller mild hypotermi (32-34 oC) har i 
studiene som er blitt gjennomgått ikke medført noen tilfeller av alvorlige hypotermi-relaterte 
bivirkninger. Studiene har i stor grad pekt på nyttige og hensiktsmessige forandringer som følge 
av hypotermi. Blant litteraturen som er gjennomgått, er det ikke funnet noen grunn til å mistenke 
at terapeutisk hypotermi har en større skadelig effekt ved hemodynamisk ustabile tilstander etter 
hjertestans, men det behøves mer forskning før man kan si noe sikkert. 
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5 Konklusjon 
Det behøves mer forskning for å avgjøre hvorvidt TH virker cardioprotektivt. Terapeutisk 
hypotermi synes å være trygt for hjertet og systemkretsløpet også ved kardiogent sjokk og 
hemodynamisk ustabilitet. Det finnes fortsatt få studier som sammenlikner TH og NT hos 
hemodynamisk ustabile pasienter og det er ikke mulig å si noe sikkert om effekt. Det er for øvrig 
en tendens i litteraturen som tyder på at terapeutisk hypotermi ikke ser ut til å ha en større negativ 
effekt på hemodynamisk ustabile pasienter sammenliknet med lav-risiko-pasienter. 
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